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Riisitaudilla tarkoitetaan sairautta, jossa D-vitamiinin puute johtaa veren kalsium- ja fosfaattitason
alenemiseen, luuston pehmenemiseen ja lihaksiston heikkenemiseen. Riisitaudin pääasiallinen
aiheuttaja oliaikaisemmin D-vitamiinin ravitsemuksellinen puute. Nykyään länsimaissa
per¡nnölliset aineenvaihduntahäiriöt ovat vallitseva syy riisitautiin. Perinnölliset riisitaudit ovat
harvinaisia ja siksi ne ovat jääneet usein diagnosoimatta. Edelleenkin er¡la¡sten riisitautia oireiltaan
muistuttavien sairauksien olemassaolo hankaloittaa diagnoosin tekemistä ja hoidon suunnittelua.
X-kromosomaalinen hypofosfateminen riisitauti (HYP, MIM# 307800 ) on fosfaatin
takaisinimeytymis- häiriö, joka aiheuttaa riisitaudin kaltaisia kehityshäiriöitä luustossa ja
hampaissa. Sairaus periytyy X-kromosomissa vallitsevasti. Hypofosfatemiapotilailta on tunnistettu
geenivirheitä X-kromosomin p22-raidassa sijaitsevasta PHEX-geenistä. Kyseinen geeni koostuu
22 koo daav asta ekso n i sta.
Tässä tutkimuksessa haluttiin selvittää, kuinka suurella osalla suomalaisista hypofosfatemia-
potilaista on geenivirhe X-kromosomaalista hypofosfatemista riisitautia aiheuttavassa PHEX
-geenissä ja siten varmentaa potilaiden diagnoosi. Tutkimuksessa oli mukana 40 hypofosfatemia-
potilasta, jotka kuuluivat 26 perheeseen. Työssä etsittiin SSCP-menetelmällä sekvenssi-
poikkeavuuksia hypofosfatemiapotilaiden PHEX-geenin kaikista 22 eksonista. Poikkeavuudet
tunnistettiin sekvensoimalla ja varmennettiin geenivirheiksi vertaamalla sadan kontrollihenkilön
näytteisiin.
Työn tuloksena tunnistettiin geenivirhe 19 perheen potilailla. Näistä viidessä perheessä oli
enemmän kuin yksi potilas ja 14 vain yksi potilas. Seitsemän geenivirhettä pyst¡¡ttiin osoittamaan
vanhempien sukusoluissa syntyneiksi uusiksi muutoksiksi. Geenivirheist4¡eliä-o[fyyppiä
nonsense, viisi missense, viisi silmukointi, kolme deleetio ja yksi insertid Yhteensä 15 löydetyistä
mutaatioista oli aikaisemmin kuvaamattomia. Ainoastaan kahdella perheellä oli sama mutaatio
(R20X), joten Suomessa ei ole todettavissa yleistä perustajageenivirhettä X-kromosomaalisen
hypofosfatemisen riisitaudin aiheuttajana.Lisäksi löytyi uusi polymorfismi ennen eksonia 16.
Geenivirheitä PHEX-geenissä eitunnistettu kolmelta yksittäiseltä naispotilaalta, kolmelta
perheeltä, joissa oli enemmän kuin yksi potilas eikä miespotilaalta, jolla epäillään kasvaimen
aiheuttamaa hypofosfatemiaa. Näiltä potilailta voidaan etsiä mutaatioita muista
hypofosfatemiageeneistä kunhan niitä tunnistetaan. Työn tulosten perusteella voidaan sanoa, että
PHEX-geenivirheet ovat pääasiallisin hypofosfatemisen riisitaudin aiheuttaja Suomessa ja lähes
puolet tautitapauksista johtuu uusista mutaat¡oista. Tuloksia voidaan käyttää hyväksi
HYP-diagnostiikassa ja perinnöllisyysneuvonnassa.
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